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甘草及其有效成分抗脂肪肝和抗肥胖的研究进展=

张明发，沈雅琴=
上海美优制药有限公司，上海= = OMNQOO=

摘= =要：甘草具有抗脂肪肝和抗肥胖的药理作用，甘草黄酮类化合物和甘草酸类化合物是其有效成分。甘草及其有效成分通

过它们的抗氧化作用、活化过氧化物酶体增殖子激活型受体，抑制蛋白酪氨酸磷酸酶 N_或Ι型 NNβJ羟基甾体脱氢酶或 N型
大麻素受体，上调与脂肪酸 βJ氧化有关的基因表达，下调与脂肪生成有关的基因表达，解除胰岛素抵抗和改善脂代谢、糖

代谢紊乱，产生抗脂肪肝和减肥作用。临床上已将甘草酸类化合物试用于脂肪肝的治疗，且取得了较好疗效。综述了甘草及

其有效成分抗脂肪肝和抗肥胖作用的研究进展，为抗代谢综合征新药的研发提供依据。=
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代谢综合征又称胰岛素抵抗综合征，系脂、糖

代谢紊乱所致。代谢综合征早期可仅表现为肥胖、

血脂异常、前糖尿病血症，以后逐渐发展成脂肪肝、

高血压、动脉粥样硬化、糖尿病以及其他并发症，

甚至肿瘤。甘草及其有效成分具有改善脂、糖代谢，

抗氧化，抗炎，抗肿瘤，抗血小板聚集，抗动脉粥

样硬化作用xNJQz，对心、脑、肝、肾等重要器官有良

好的保护作用xRJVz。综述甘草及其有效成分甘草黄酮

类化合物（光甘草定、甘草素、异甘草素、甘草查

耳酮 ALb、光甘草酚等）和甘草酸类化合物（甘草

酸单铵、甘草酸二铵、异甘草酸镁、甘珀酸）的抗

脂肪肝、减肥和有关作用机制的研究进展，以佐证

甘草及其有效成分具有抗代谢综合征的作用。=
N= =抗肥胖=

研究显示甘草粗提物、黄酮类化合物、甘草酸

类化合物均有抗肥胖作用。=
NKN= =甘草粗提物=

Arm~náná 等xNMz给 NR 例体质量正常的年轻人每

天服用甘草药材 PKR=g，O个月后尽管体质量指数并

无明显改变，但脂肪体质量比显著下降，T 例男性

由 NOKMB±OKNB，U 例女性由 OQKVB±RKNB分别降

为 NMKUB±OKVB和 OOKNB±RKQB；细胞外水分（占

总水分的百分比），男女受试者分别由 QNKUB±OKMB
和 QUKOB±NKQB升高到 QTKMB±OKPB和 QVKQB±=
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OKNB。由于血浆肾素活性和醛固酮水平也下降，认

为甘草是通过其甘草酸类成分抑制脂肪细胞的Ⅰ型

NNβJ羟基甾体脱氢酶（NNβJepaN）减少体脂量的。=
j~É 等xNNz给 CRT_i 肥胖小鼠喂饲甘草乙醇提

取物 NMM～PMM= mgLkg，Q周后能显著减少高脂饲料

引起的腹内脂肪组织质量升高。=
NKO= =甘草黄酮类化合物=

日本学者将甘草乙醇提取物中的疏水性黄酮部

位提取出来，并命名为甘草黄酮油（ äácorácÉ=
fä~vonoád= oáä），作为新功能食品进行开发。给饮食

性肥胖小鼠或大鼠喂饲含 MKRB、NB或 OB甘草黄酮

油的高脂饲料 U周，与只喂高脂饲料对照组比，甘

草黄酮油组肥胖动物腹部白色脂肪组织质量和体质

量增长明显减少xNOJNQz。=
Ahn等xNRz给小鼠喂含 MKNB和 MKORB甘草超临界

ClO 提取物（富含光甘草定）的高脂饲料，U 周后

显示都能降低高脂饲料增长小鼠体质量、脂肪细胞

体积和白色脂肪组织质量，产生抗肥胖作用。_ár~á
等xNSz证实甘草查耳酮类化合物是甘草抗饮食性肥

胖的活性成分。=
NKP= =甘草酸类化合物=

给高脂饲料性肥胖大鼠 ág甘草酸 NMM=mgLkg共
Q 周，能显著降低血糖，提高胰岛素敏感性和血清

高密度脂蛋白胆固醇（eaiJC）水平，降低血清低

密度脂蛋白胆固醇（iaiJC）、总胆固醇（qC）、三

酰甘油（qd）和游离脂肪酸水平，并显著减少肾、

心、股四头肌、腹肌及内脏和皮下脂肪组织中的脂

质沉积以及脂肪细胞体积，使肥胖大鼠的肥胖指数

和体质量显著下降xNTJNVz。甘草酸的苷元 NUβJ甘草次

酸也能显著降低高脂饲料性大鼠的血浆脂质水平、

体质量和脂肪质量xOMz。=
O= =抗脂肪肝=

肥胖通常伴生脂肪肝，并可导致肝硬化。很早

就发现甘草有显著的保肝作用，但未见甘草粗提物

抗高脂饮食性动物脂肪肝的实验报道，但有许多甘

草黄酮类化合物和甘草酸类化合物抗脂肪肝的研究

报道。=
OKN= =甘草黄酮类化合物=

给小鼠喂含 MKNB和 MKORB甘草总黄酮（系富含

光甘草定的甘草超临界 ClO提取物）的高脂饲料，

在产生抗肥胖作用同时显著抑制高脂饲料引起的肝

脂肪变性xNRz。给喂高脂高糖饲料加链脲霉素引起 O
型糖尿病的大鼠 ág甘草总黄酮 NMM、PMM=mgLkg共 R

周，在降血糖调血脂同时可降低模型动物的肝质量

指数xONz。王根生等xOOJOPz报道甘草总黄酮对四氯化碳

和乙醇致小鼠的肝损伤也有保护作用。=
离体肝脏和肝细胞实验发现甘草苷（äáèuárátán）

能保护四氯化碳和对乙酰氨基酚造成的肝细胞

损伤xOQJORz。甘草素（äáèuárátágÉnán）是甘草苷的苷元，

也有保肝作用，能对抗镉、半乳糖胺L脂多糖对肝脏

的损伤xOSJOUz。hám等xOVJPMz报道甘草素和异甘草素不

仅对抗氧化应激性肝损伤，也能减轻喂高脂饲料小

鼠的肝脏脂肪累积，对抗肝脏 u 受体Jα（iuoα）
激动剂 qMVMNPNT引起的肝脂肪变性。=
OKO= =甘草酸类化合物=

通常所说的甘草酸实为 NUβJ甘草酸，多以甘草

酸单铵形式使用。临床上所用的甘草酸二铵实为以

NUαJ甘草酸为主的 NUαJ和 NUβJ甘草酸混合物，而异

甘草酸镁（m~gnÉsáum=ásogäycyrrházán~tÉ）才是单一

的 NUαJ甘草酸。已注册的甘草酸类化合物还有甘珀

酸（c~rbÉnoñoäonÉ），系 NUαJ甘草次酸琥珀酸氢酯。

这些化合物都有显著的保肝作用，能对抗多种化学

药品、免疫等引起的急慢性肝损伤xPNJPOz。随着乙型

病毒性肝炎的发病率逐渐下降和脂肪肝发病率的迅

速升高，人们越来越注重它们防治脂肪肝的研究。=
OKOKN= =甘草酸= = bu等xNTz报道给高脂饲料性肥胖（即

非酒精性脂肪性肝病）大鼠 ág甘草酸 NMM=mgLkg共
Q 周，不仅降低血糖、胰岛素抵抗、血脂、血清游

离脂肪酸水平，而且产生减肥和减轻脂肪肝形成作

用。tu 等xPPz认为甘草酸中的苷元 NUβJ甘草次酸对

抗了脂肪和脂肪酸的肝毒性，产生抗脂肪肝效应。

刘协等xPQz预先连续 PM= d 给小鼠 ág 甘草酸脂质体

MKOR、MKR、NKM=miLkg，结果能对抗酒精急性中毒引

起的肝脏 qd 含量升高和肝细胞内脂滴含量升高，

抑制肝细胞脂肪变性形成。=
OKOKO= =甘草酸二铵= =李晓光等xPRz给慢性酒精性脂

肪肝大鼠 áé甘草酸二铵 OR=mgLkg，O周治疗后显著

改善肝功能，降低模型大鼠升高的血清丙氨酸氨基

转移酶（Aiq）、天门冬氨酸氨基转移酶（Apq）、γJ
谷氨酰转肽酶和肿瘤坏死因子Jα 水平，显著改善模

型大鼠肝脏的脂肪变性和坏死。正常肝细胞离体实

验发现 OR=mgLi甘草酸二铵可使慢性酒精性脂肪肝

细胞的 p期细胞明显减少，即抑制脂肪肝细胞的增

殖生长速度，明显降低酒精性脂肪肝细胞 Aiq、
Apq、γJ谷氨酰转肽酶的泄漏量xPSz。与上述整体实

验结果相一致。=
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毛志敏等xPTz、pong等xPUz采用 áé小剂量四氯化碳

加剧高脂饲料性脂肪肝大鼠肝损伤动物模型，然后

ág甘草酸二铵PMM=mgLkg，U周后可减轻脂肪肝形成，

使肝细胞脂肪变性、气球样变性和炎症性浸润明显

轻于模型对照组，血清 Aiq、Apq 水平和肝组织

qd 水平也明显低于模型对照组。对高脂饲料L维生

素 aL丙硫氧嘧啶建立的脂肪肝合并动脉粥样硬化

大鼠模型，甘草酸二铵可通过改善脂、糖代谢紊乱，

减轻模型大鼠肝脂肪病变和动脉粥样硬化程度xPVz。

程勇等xQMJQNz给已形成饮食性非酒精性脂肪肝大鼠 ág
甘草酸二铵脂质复合物 PM～VMM=mgLkg，O或 Q周后

能降低饮食性脂肪肝大鼠血清 qC、qd、iai、Aiq、
Apq和 γJ谷氨酰转肽酶水平，甚至降低模型大鼠升

高的空腹血糖、空腹胰岛素水平及空腹胰岛素抵抗

指数。肝组织病理学观察可见甘草酸二铵脂质复合

物明显改善模型大鼠肝细胞的脂肪变性，使脂滴减

少，炎症减轻。陆伦根等xQOJQPz报道给已形成四氯化

碳性或酒精性脂肪肝大鼠 ág 甘草酸二铵脂质复合

物ORM、RMM、N=MMM=mgLkg共O周，结果发现RMM=mgLkg
组抗脂肪肝作用最佳，显著降低模型大鼠升高的血

清 Aiq、Apq水平，肝质量指数、肝中 qd、qC的

量，肝组织细胞脂肪变性和炎症活动度评分，使模

型大鼠的 NMMB脂肪肝发病率降至 QMB。显示了甘

草酸二铵脂质复合物有治疗脂肪肝作用。如果在用

高脂饲料加酒精制备大鼠脂肪肝模型同时 ág 甘草

酸二铵脂质复合物 ORM、RMM、N=MMM=mgLkg=U周，都

能防止模型大鼠肝组织 qd 含量升高和减轻肝细胞

脂肪变性xQQz。=
OKOKP= =异甘草酸镁和甘珀酸= =凌芳等xQRz报道在用

脂肪乳建立大鼠非酒精性脂肪肝同时 ág 异甘草酸

镁 NOM=mgLkg，P周后能明显减轻模型大鼠血清 qC、
qd、游离脂肪酸和 Aiq 水平升高，减轻肝质量指

数上升和肝组织 qd、游离脂肪酸水平升高，以及

减轻肝组织脂肪变性和炎症活动度。给慢性四氯化

碳中毒性肝损伤大鼠 áé异甘草酸镁NR、PM、SM=mgLkg=
U 周，能显著降低慢性肝损伤模型大鼠升高的血清

Aiq、Apq、唾液酸、透明质酸、一氧化氮、羟脯

氨酸水平，升高被降低的血清总蛋白和白蛋白水平，

明显改善肝组织炎症和肝纤维化，无 N例出现皮脂

囊肿（模型对照组有 TMB大鼠形成严重的皮脂囊

肿），提示异甘草酸镁具有抗脂肪变性、防止肝细胞

坏死作用xQSz。ohÉÉ 等xQTz报道甘珀酸能防止肥胖自

发突变的纯合子（iÉéobLob）小鼠血浆 qd、游离脂

肪酸升高，抑制脂肪肝形成和发展。=
P= =抗脂肪肝、抗肥胖作用机制=

肥胖往往是由高脂高糖饮食引起机体胰岛素抵

抗所致脂、糖代谢紊乱，脂肪过度堆积造成。如果

脂肪沉积于肝脏则形成脂肪肝。而肥胖症患者的非

酒精性脂肪性肝病（kAcia）患病率高达 RTB～

TQBxQUz。肝脏又是脂、糖代谢的最重要器官之一，

人们常把抗脂肪肝、抗肥胖作用机制研究重点放在

肝脏和脂肪组织。甘草及其有效成分降糖、降脂、

改善胰岛素抵抗及其机制研究进展已有综述xNJOz，因

此笔者主要从肝脏角度综述抗脂肪肝和抗肥胖作用

机制。=
目前被广泛接受的 kAcia 发病机制为二次打

击学说：肝脏被初次打击是源于肝脏的胰岛素抵抗，

由胰岛素抵抗诱发的肝细胞脂质摄取、合成、降解

或分泌等过程的改变是肝细胞内脂质沉积的主要原

因。而高脂、高糖诱导活性氧爆发，通过脂质的过

氧化反应构成对肝脏的第二次打击，导致 kAcia
形成和发展xPTI=QMI=QUz。=
PKN= =抗氧化应激=

甘草及其有效成分都具有抗氧化作用，能提高

机体抗氧化防御系统和清除自由基能力，产生抗氧

化应激效应xNJVI=PNJPOz，对脂肪肝中的氧化应激过程同

样有对抗作用。甘草总黄酮能提高 O型糖尿病模型

大鼠血清总抗氧化能力xONz，保护乙醇或四氯化碳的

氧化应激性肝损伤形成，抑制肝过氧化脂质产物丙

二醛水平升高和还原型谷胱甘肽耗竭xOOJOPz。其中的

光甘草定在降链脲霉素性糖尿病小鼠血糖时也降低

肝、肾、胰的丙二醛水平并升高超氧化物歧化酶活

性xQVz。甘草素和异甘草素也能抑制氧化应激性肝损

伤，hám等xOUJPMz认为它们是通过激活核因子（kc）
bO相关因子 O（krfO）和L或抑制 cJgun氨基末端激

酶JN（gkhN），保护肝细胞免遭脂肪累积引起的氧

化应激性肝损伤。=
甘草酸类化合物对很多种化学药品引起的氧化应

激性肝损伤有保护作用xPNJPOz，对高糖高脂引起的氧化

应激性肝损伤同样有保护作用。毛志敏xPTz、pong等xPUz

认为甘草酸二铵可能是通过下调肝脏组织 CvmObN
和解偶联蛋白 O的 mokA的表达，升高肝组织还原

型谷胱甘肽、超氧化物歧化酶水平，降低肝脏丙二

醛水平，从而抑制高脂饮食诱导的非酒精性脂肪肝

大鼠脂质过氧化反应，产生防治脂肪肝的作用。=
脂肪肝中炎性细胞因子如肿瘤坏死因子 Jα
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（qkcJα）是高表达的，qkcJα 可诱导活性氧爆发，

从而促进肝细胞脂肪变性，甚至凋亡。甘草总黄酮xONz、

甘草酸二铵xPRIQMIQUz、甘珀酸xQTz和异甘草酸镁xQRz都能降

低脂肪肝和血清中 qkcJα 表达，从而减少活性氧形

成和脂质过氧化反应。刘梅梅等xQUz进一步认为甘草

酸二铵是通过抑制肝组织中 kcJκ_抑制蛋白降解，

下调 kcJκ_的表达，使 qkcJα 表达下降的。=
PKO= =对抗胰岛素抵抗调控脂代谢=

氧化应激可以诱导胰岛素抵抗。甘草及其有效

成分的抗氧化作用在一定程度上可以阻止胰岛素抵

抗发生和发展，有关改善糖代谢方面的胰岛素抵抗

见文献xOz，此处讨论脂代谢方面的胰岛素抵抗。=
PKOKN= =甘草黄酮类化合物= = Aoká 等xNOJNQz用肝脏的

akA 的微阵列分析试验发现甘草黄酮油的减肥作

用与其上调饮食性肥胖小鼠肝中的与脂肪酸βJ氧化

有关基因表达，下调与脂肪酸合成有关基因表达有

关。进一步研究发现甘草黄酮油通过降低固醇调节

元件结合蛋白JNc（pob_mJNc）的 mokA水平，抑

制肝脏脂肪酸合成通路中的限速酶脂肪酸合酶和乙

酰辅酶 A 羧化酶的 mokA 表达和酶活性，甘草黄

酮油还通过提高过氧化物酶体增殖子激活型受体

（mmAo）Jα 促进肝脏脂肪酸氧化通路中的限速酶脂

酰辅酶 A 脱氢酶的 mokA 表达和酶活性，产生减

肥效应。eond~等xRMz还发现甘草黄酮油抑制 PJ羟基JPJ
甲基戊二酰辅酶 A 合酶活性，提高胆固醇 TαJ羟化

酶活性和 iai受体的 mokA水平，改善胆固醇代

谢而降低饮食性肥胖大鼠肝胆固醇和血浆脂蛋白胆

固醇水平。=
对甘草黄酮类化合物的进一步研究发现，甘草

素和异甘草素可能是通过抑制 gkhN 和L或激活

krfO，抑制肝脏 u受体Jα（iuoα）介导的 pob_mJNc
活化造成的生脂基因的转录（脂肪酸合酶、乙酰辅

酶 A羧化酶、AqmJ结合盒运载体JA、硬脂酰辅酶 A
去饱和酶JN），抑制高脂饲料小鼠肝脏脂肪形成和沉

积xOVJPMz。e~n等xRNJROz报道甘草查耳酮A、b（äácoch~äonÉ=
A、b）通过激活 Ajm活化的蛋白激酶（Ajmh）L
沉默信息调节因子 O相关酶 N（párt=N）信号转导通

路，抑制 iuoα 介导的 pob_mJNc及其靶基因如脂

肪酸合酶、氨基环丙烷JNJ羧酸（ACC）的表达，阻

滞肝脂肪生成和沉积。甘草查耳酮A还上调mmAoJα
和脂肪酸运载体（cAqLCaPS）的基因表达，促进脂

解和脂肪酸转运。m~rk 等 xRPz认为甘草查耳酮是

mmAoJγ 的部分激动剂，能促进白色脂肪组织中

mmAoJγ 的 mokA 表达，减少脂肪细胞体积和促进

前脂肪细胞分化。甘草查耳酮还可通过抑制胰脂酶

活性，阻滞脂肪吸收，产生减肥作用。_ár~rá 等xNSz

报道 Q个甘草查耳酮类化合物 T、U、NM、NN抑制胰

脂酶活性的半数抑制浓度（fCRM）分别为 TKP、PRKR、
NQKV、PTKS= μmoäLi。Choá 等 xRQJRRz报道光甘草酚

（gä~broä）是酰基辅酶 A∶二酰基甘油酰基转移酶

（adAq）的非竞争性抑制剂，抑制大鼠肝微粒体中

adAq 活性的 fCRM为 UKM= μmoäLi，可阻滞肝脏 qd
的生物合成。光甘草酚也是酰基辅酶 A∶胆固醇酰

基转移酶（ACAq）的非竞争性抑制剂，抑制大鼠

肝微粒体中 ACAq活性的 fCRM为 OQKS=μmoäLi、人肝

胚细胞瘤 eÉédO细胞合成胆固醇酯（即抑制 ACAq
活性）的 fCRM为 OSKM=μmoäLi，可阻滞胆固醇酯和脂

蛋白生成，产生降低胆固醇和胆固醇酯在组织中累

积的效应。光甘草定和富含光甘草定的甘草提取物

通过抑制 mmAoJγ 和胞苷–胞苷–腺苷–腺苷–胸

苷增强子结合蛋白Jα（CLb_mJα）表达，有效抑制脂

肪细胞 PqPJiN 的脂肪形成，减少高脂饮食性小鼠

脂肪细胞体积、白色脂肪组织增生和体质量，又可

通过上调与脂肪酸βJ氧化有关的肉碱棕榈酰基转移

酶JN和下调与糖异生有关的磷酸烯醇丙酮酸羧基激

酶和葡萄糖JSJ磷酸酶，有效阻滞高脂饮食性小鼠的

肝脂肪变性，产生减肥和抗脂肪肝效应xNRz。=
hurod~ 等xNNIRSz报道激活 mmAoJγ 可增强胰岛素

对靶组织的效应，改善胰岛素抵抗，调控脂、糖代

谢。甘草的乙醇、醋酸乙酯或丙酮提取物都具有

mmAoJγ 配体结合活性，从甘草中分离得到的 NS种
黄酮类化合物如甘草香豆素（gäycycoum~rán）、格里

西轮（gäycyrán）、dÉhydrogäy~séÉrán=C和 a、R′J甲酰

光甘草定（R′Jformyägä~brádán）、EOoIPoFJPIQ′ITJ三羟

基JP′异戊烯基黄烷、EPoFJO′IP′ITJ三羟基JQ′J甲氧基异

黄烷、k~nzonoä=u和t、Échán~tán、shánétÉroc~éán、
shánfä~v~nonÉ、 g~nc~onán= i、甘草二氢黄酮 A

（äácofä~v~nonÉ=A）、光甘草酚和光甘草酮（gä~bronÉ）
具有 mmAoJγ 配体结合活性，这些化合物浓度在 NM=
mgLi 时配体结合活性是 MKR= μmoäLi 曲格列酮的 P
倍。因此激活 mmAoJγ 可能是甘草及其有效成分对

抗胰岛素抵抗，调控脂、糖代谢的共同机制之一。=
另一个共同机制可能与对抗蛋白酪氨酸磷酸酶

N_（mqmN_）有关。mqmN_是负性调节胰岛素信号

转导通路上的关键酶，抑制此酶的负性调节作用也

可以产生胰岛素增敏效应。voon 等xRTz、iá 等xRUz报
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道甘草二氯甲烷提取物和甘草总黄酮对 mqmN_ 具

有抑制活性，从中分离得到的 mqmN_抑制剂甘草查

耳酮 A 和 b、甘草苯并呋喃（gäycybÉnzofur~n）、
gäásofä~vonÉ对 mqmN_的 fCRM在 OR～PM=μmoäLi。构

效关系研究显示异戊烯基和邻位羟基在异戊烯基黄

酮类化合物的抑制活性中是很重要的。动力学研究

提示甘草苯并呋喃是竞争性 mqmN_ 抑制剂，而

gäásofä~vonÉ是混合型抑制剂。异甘草素和甘草素通

过抑制 gkhN 提高喂高脂饲料小鼠的小短暂

okAJNOO（mácrookAJNOO）水平，阻止 mqmN_ 产

生，对抗肿瘤坏死因子Jα，恢复胰岛素信号转导而

消除肝脏胰岛素抵抗xRVz。甘草总黄酮也许还通过抑

制 mqmN_活性，降低 O型糖尿病大鼠血清肿 qkcJα
和瘦素水平，以及对抗 qkcJα 的作用，恢复胰岛素

受体和胰岛素受体底物 NLO 的酪氨酸磷酸化以及胰岛

素信号转导，改善胰岛素抵抗和降糖降脂作用xNQIONz。=
PKOKO= = 甘草酸类化合物 = = 甘草酸也可通过激动

mmAo，上调非肝组织（肾、心、股四头肌、腹肌及

内脏和皮下脂肪组织）的脂蛋白脂酶表达，促进脂

肪降解，改善胰岛素抵抗xNTz。甘草酸也抑制 PqPJiN
前脂肪细胞增殖和分化，促进细胞内脂肪降解，降

低脂肪细胞内 qd堆积xNVz。甘草酸的苷元 NUβJ甘草

次酸可通过拮抗 N型大麻素受体（C_No），下调大

麻素激活丝裂原活化蛋白激酶（jAmh）及生脂基

因 CLb_mJα 和 mmAoJγ 表达，抑制前脂肪细胞分化

并降低硬脂酰辅酶A去饱和酶JN和脂肪酸合酶的蛋

白水平，促进乙酰辅酶 A羧化酶磷酸化，抑制脂肪

形成，产生减肥效应xOMz。甘珀酸也抑制 iÉéobLob小鼠

肝脏中 iuoα、pob_mJNc、脂肪酸合酶、乙酰辅酶

A羧化酶表达，防止胰岛素抵抗引起的脂肪肝发生

和发展xQTz。而 Chá~等xNUz认为甘草酸是通过抑制Ι型

NNβJ羟基甾体脱氢酶（NNβJepaN）活性，改善胰岛

素抵抗，使积存在皮下和内脏脂肪组织中的脂肪细

胞体积变小。=
Q= =脂肪肝的临床治疗 

迄今为止尚未见到甘草及其有效成分治疗肥胖

病、甘草黄酮类化合物治疗脂肪肝的临床报道。

e~àá~gh~moh~mm~dá 等xSMz采用随机双盲法临床试验

了甘草水提物治疗 kAcia的疗效，PS例患者口服

O= g 甘草水提物胶囊 O 个月后，血清平均 Aiq 从

SQKMV= frLmi显著降至 RNKOT= frLmi，平均 Apq从

RUKNU=frLmi显著降至 QVKQR=frLmi，但体质量指数

无明显变化；而口服安慰剂的对照组，这些指标都

无明显变化。由于甘草酸类化合物是已注册的保肝

药，因此常被临床医生试用于 kAcia的治疗。=
QKN= =甘草酸单铵 

= = = =金伟等xSNz各给 PM例或 PS例 kAcia患者静滴

NOM=mg甘草酸单铵 Q周，能显著降低患者升高的血

清 Aiq、Apq、白介素（fi）JS、qkcJαxSNz，也能

显著降低患者升高的 Aiq、Apq、qC、qd、瘦素、

胰岛素抵抗指数（eljAJfo），并使患者的肝脏 Cq
值由治疗前的 MKTN±MKPM明显升高到 MKTU±MKOMxSOz，
显著降低患者升高的 qC、qd、Aiq、Apq、γJ谷氨酰

转肽酶，临床总有效率为 TRB（OTLPS）xSPz。常规综合

治疗糖尿病伴 kAcia 虽然能显著降低患者升高的

血清 Aiq、Apq、γJ谷氨酰转肽酶、C 反应蛋白、

同型半胱氨酸、空腹血糖、qd、qC、iai、餐后 O=
h血糖，但如果加用甘草酸单铵 NOM=mg静滴 O周，

除不显著改变后 P项指标外，甘草酸单铵显著增强

常规综合疗法的其余所有指标xSQz。加用葛根素xSNJSOz、

多烯磷脂酰胆碱xSPz、水飞蓟宾xSQz都可以增强甘草酸

单铵的降酶、降脂、降低血 fiJS、qkcJα、瘦素、

eljAJfoxSNJSPISRz，加用多烯磷脂酰胆碱或水飞蓟宾

均可使总有效率由原来的 TRB提高到 VQKQQBxSPISRz。
先静滴后改为口服甘草酸单铵仍可保持对 kAcia
的治疗效果xSSz。=
= = = =孙文锦等xSTz报道 kAcia患者口服 RM= mg甘草

酸单铵 P 次Ld，O 个月以上，都能明显降低患者升

高的血清 qd、qC、iaiJC、Aiq、Apq、γJ谷氨酰

转肽酶，仅轻度升高 eaiJC 水平。甘草酸单铵组

的肝功能复常率、复常时间及疗效稳定性均优于葡

醛内酯对照组xSUz。多烯磷脂酰胆碱xSTz、阿托伐他汀xSVz

均能增强甘草酸单铵对 kAcia患者的保肝、降酶、

降脂作用，并使 eaiJC 水平明显升高。甘草酸单

铵也能增强多烯磷脂酰胆碱对 kAcia 患者的保

肝、降酶、降脂作用xTMz。=
QKO= =甘草酸二铵=
= = = =赵继海等xTNz报道给 QS例 kAcia患者静滴 NRM=
mg 甘草酸二铵共 P 周，可显著降低患者升高的

Aiq、Apq、碱性磷酸酶，但不显著降低 qd、qC，
即使疗程延长至 U周也不显著降低 qd、qCxTOz。合

用左卡尼汀xTNz或二氯醋酸二异丙胺xTOz可增强甘草酸

二铵降 qd、qC作用。而郭秀丽等xTPz报道如果静滴

甘草酸二铵 NRM= mg，O周后改口服甘草酸二铵 NRM=
mg，P次Ld共 Q周，虽然不明显降血脂（qd、qC、
iai），但在明显降低 Aiq、Apq、γJ谷氨酰转肽酶、
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总胆红素时显著改善_超影像中的脂肪肝程度和临

床症状，使肝区疼痛、腹胀、乏力、排便不畅分别

由治疗前的 QTKSOB、RQKTSB、QOKUSB、RVKROB降

至 ONKQPB、NVKMRB、OPKUNB、TKNQB。如果口服疗

程延长至 P～S个月，高血脂也可明显降低xTQz。=
= = = =张启祥等xTRz报道 PN例kAcia患者口服甘草酸

二铵 NRM=mg，P次Ld，OQ周，显著改善血脂和肝功

能指标，降低 Aiq、Apq、γJ谷氨酰转肽酶、qd、
qC、iaiJC水平，升高 eaiJC水平，_超影像分

级指标也显著改善，且这些改善除 iaiJC、eaiJC
指标外，其余所有指标都优于口服多烯磷脂酰胆碱

NMM= mg，P次Ld组。张国强xTSz也报道口服甘草酸二

铵治疗 kAcia 的疗效也优于口服谷维素和肌酐等

对照组，_超改善率 PVKSB（NVLQU）高于对照组的

NTKRB（TLQM），症状改善率 URKQB也高于对照组的

ROKRB。二甲双胍xTTz和辛伐他汀xTUz都能提高甘草酸二

铵治疗 kAcia的疗效。=
QKP= =异甘草酸镁 

= = = =杨江平等xTVz报道给脂肪肝患者静滴异甘草酸镁

NMM=mgI=OM=d，显著降低患者血清 Aiq、Apq、γJ谷
氨酰转肽酶、总胆汁酸、qC、qd，临床总有效率

URKTB，明显高于静滴多烯磷脂酰胆碱 QTR=mg对照

组的 SRKSB，尤其在显效率方面更为显著（SOKUB对

ONKVB），降脂、降酶作用也明显优于多烯磷脂酰胆

碱组。可是周晓玲等xUMz给 kAcia患者静滴 NMM=mg
异甘草酸镁 PM= d，有降低血清 Aiq、Apq、qd 作

用，但不降低 qC，肝脏 _ 超好转率仅为 PPKPB。
其中降 Aiq、Apq作用强于口服 SMM= mg多烯磷脂

酰胆碱 P次Ld对照组，但降 qd、qC和肝脏 _超好

转率不如对照组。如果在静滴异甘草酸镁时加服中

药强肝消脂饮，则肝脏 _超好转率可达到 TOKRB，

降酶作用进一步增强，降脂作用也优于多烯磷脂酰

胆碱，并显著改善 eljAJfo。对于甘草酸单铵、

甘草酸二铵治疗无效的难治性 kAcia 患者，静滴

异甘草酸镁 NMM=mgI= OM= d，也可以显著改善临床症

状、体征和肝功能xUNz。陈尚君等xUOz、王翔燕= xUPz分别

报道给老年 kAcia患者静滴 NMM=mg异甘草酸镁 Q
周，肝功能（Aiq、Apq）和血脂（qd、qC、iaiJC）
及 _ 超脂肪肝指标均明显改善，总有效率分别为

SRB和 TPKOB。如果再加静滴丹参粉 MKQ=g，血脂、

肝功能及 _超脂肪肝等指标均显著增强，总有效率

分别显著提高至 VRB和 VMKOB。异甘草酸镁联用还

原型谷胱甘肽治疗 kAcia 的总有效率也可提高到

VOKUSBxUQz。=
= = = =薛育政等xURz报道给非酒精性脂肪性肝炎（系

kAcia中的较严重的亚类）患者静滴 NMM=mg异甘

草酸镁 P 周，血清 qd、qC、Aiq、Apq、总胆红

素水平显著下降，但肝脏 _超脂肪浸润的好转率仅

为 NSKTB，如果加用 NM=g门冬氨酸鸟氨酸不仅进一

步改善肝功能和血脂，还使脂肪浸润的好转率提高

到 SSKTB。陈爱东等xUSz报道给非酒精性脂肪性肝炎

患者静滴 NMM= mg异甘草酸镁和 UM= mg复方二氯醋

酸二异丙胺共 Q周，肝脏影像学检查总有效率可高

达 USKTB，明显高于静滴甘草酸单铵 NOM=mg和多烯

磷脂酰胆碱 QTR=mg对照组的 RPKPB，降 Aiq、Apq、
γJ谷氨酰转肽酶、qd、qC的总有效率分别为 SSKTB、

SPKSB、TSKTB、TOKTB、SMKMB，均明显高于对照组的

PNKPB、PPKPB、PVKPB、QOKVB、PRKTB。伍国顺xUTz报

道给 UN例非酒精性脂肪性肝炎患者静滴 NMM=mg异
甘草酸镁和复方丹参注射液共 Q周，显著降低血清

qd、qC、Aiq、Apq水平，临床总有效率为 UTKSRB，

都明显优于还原型谷胱甘肽组的 TVKMNB。=
R= =结语=

薏苡仁等中药具有抗代谢综合征的药理作用xUUz，是

开发抗脂肪肝和抗肥胖新药的良好资源。甘草具有

抗脂肪肝和抗肥胖药理作用，甘草黄酮类化合物和

甘草酸类化合物是其有效成分。甘草及其有效成分

通过它们的抗氧化作用、活化 mmAo，抑制 mqmN_
或 NNβJepaN 或 C_No，上调与脂肪酸 βJ氧化有关

的基因表达，下调与脂肪生成有关的基因表达，解

除胰岛素抵抗和改善脂、糖代谢紊乱，产生抗脂肪

肝和减肥作用。尽管中国、韩国、日本、印度、意

大利、俄罗斯、马来西亚、伊朗等多个国家的实验

室研究证实甘草及其有效成分的抗脂肪肝和减肥作

用，且对作用机制做了探讨，发现了抗脂肪肝和减

肥的多个作用靶点，但由于缺乏统一的操作步骤、

分工与合作，目前尚不能确定哪个靶点是最主要的、

哪个靶点是作用的始点，希望今后的药理研究能逐

步解决这些问题。临床上已将甘草酸类化合物试用

于脂肪肝的治疗，虽然取得了较好疗效，但由于临

床研究的设计缺乏严密性与科学性，不是双盲的、

安慰剂对照的研究，这些临床观察只能作为今后深

入临床研究的参考和始点。=
甘草及其有效成分还具有降血糖、抗血小板聚

集、抗动脉粥样硬化以及细胞保护作用xNJVz，因此甘

草及其有效成分有望成为抗代谢综合征药物。由于
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不少甘草酸类化合物已经是注册药物，而甘草酸类

化合物又具有一定的皮质激素样作用，长期应用可

能会出现不良反应。生产企业可选择甘草黄酮类化

合物进行开发，可从提取过甘草酸的甘草残渣作为

原料，提取甘草总黄酮或各种甘草黄酮类化合物，

不仅能够节约成本，而且大大提高药材资源的利用，

既经济又低碳。=
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dá~bÉtÉs=mÉääátus=xgzK=Mol Med oepI=OMNPI=TEQFW=NOTUJNOUOK=

xRMz eond~=hI=p~nÉy~su=qI=e~sÉg~w~=pI=et alK=bffÉct=of=äácorácÉ=
fä~vonoád=oáä=on=choäÉstÉroä=mÉt~boäásm=án=hágh=f~t=dáÉt=r~ts=
xgzK=Báocá Báotechnol BáochemI=OMNPI=TTESFW=NPOSJNPOUK=

xRNz e~n= g= vI= m~rk= p= eI= v~ng= g= eI= et alK= iácoch~äconÉ=
suppresses LXRαJánducÉd= hÉé~tác= äáéogÉnác= gÉnÉ=
ÉñérÉssáon=through=AjmhLpártN=é~thw~y=~ctáv~táon=xgzK=
Toxácol oesI=OMNQI=PMENFW=NVJORK=

xROz nu~n= e= vI= hám= p= gI= hám= a= vI= et alK= iácoch~äconÉ= A=
rÉguä~tÉs= hÉé~tác= äáéád= mÉt~boäásm= through= ~ctáv~táon= of=
AjmJ~ctáv~tÉd= érotÉán= kán~sÉ= xgzK= cátoterapáaI= OMNPI= USW=
OMUJONSK=

xRPz m~rk=e=dI=_~k=b=gI=too=d=eI=et alK=iácoch~äconÉ=b=h~s=~n=
~ntádá~bÉtác=ÉffÉct=xgzK=g kutr BáochemI=OMNOI=OPETFW=TRVJTSTK=

xRQz Choá=g=eI=Choá=g=kI=iÉÉ=p=vI=et alK=fnhábátory=~ctáváty=of=
dá~cyägäycÉroä= ~cyätr~nsfÉr~sÉ= by= gä~broä= ásoä~tÉd= from= thÉ=
roots=of=äácorácÉ=xgzK=Arch mharm oesI=OMNMI=PPEOFW=OPTJOQOK=

xRRz Choá= g= eI= oho= j= CI= iÉÉ= p= tI= et alK= dä~broäI= ~n=
~cyäJcoÉnzymÉ=AW=choäÉstÉroä=~cyätr~nsfÉr~sÉ=ánhábátor=from=
äácorácÉ=roots=xgzK=g bthnopharmacolI=OMMTI=NNMEPFW=RSPJRSSK=

xRSz hurod~=jI=jám~ká=vI=eond~=pI=et alK=mhÉnoäács= from=
däycyrrház~= gä~br~= roots= ~nd= thÉár= mmAoJg~mm~=
äág~ndJbándáng= ~ctáváty= xgzK= Báoorg Med ChemI= OMNMI=
NUEOFW=VSOJVTMK=

xRTz voon= dI= iÉÉ=tI= hám= p= kI= et alK= fnhábátory= ÉffÉct= of=
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ch~äconÉs=~nd=thÉár=dÉráv~távÉs=from=dlycyrrháza ánflate=
on= érotÉán= tyrosánÉ= éhoséh~t~sÉ= N_= xgzK= Báoorg Med 
Chem iettI=OMMVI=NVENTFW=RNRRJRNRTK=

xRUz iá= pI= iá= tI= t~ng= vI= et alK= mrÉnyäfä~vonoáds= from=
däycyrrház~= ur~äÉnsás= ~nd= thÉár= érotÉán= tyrosánÉ=
éhoséh~tsÉJN_= ánhábátory= ~ctávátáÉs= xgzK= Báoorg Med 
Chem iettI=OMNMI=OMENUFW=RPVUJRQMNK=

xRVz v~ng= v= jI= pÉo= p= vI= hám= q= eI= et alK= aÉcrÉ~sÉ= of=
mácrookAJNOO= c~usÉs= hÉé~tác= ánsuäán= rÉsást~ncÉ= by=
ánducáng=érotÉán=tyrosánÉ=éhoséh~t~sÉ=N_I=whách=ás=rÉvÉrsÉd=
by= äácorácÉ= fä~vonoád= xgzK= eepatologyI= OMNOI= RSESFW=
OOMVJOOOMK=

xSMz e~àá~gh~moh~mm~dá= A= AI= wá~ÉÉ= AI= p~mámá= oK= qhÉ=
Éffác~cy= of= äácorácÉ= root= Éñtr~ct= án= dÉcrÉ~sáng=
tr~ns~mán~sÉ= ~ctávátáÉs= án= nonJ~äcohoäác= f~tty= äávÉr=
dásÉ~sÉW= A= r~ndomázÉd= controääÉd= cäánác~ä= trá~ä= xgzK=
mhytother oesI=OMNOI=OSEVFW=NPUNJNPUQK=

xSNz 金= =伟I=董= =涛I=栾春燕I=等K=复方甘草酸苷联合葛

根素对非酒精性脂肪性肝病患者血清 fiJS、qkcJα
的影响= xgzK=中国药房I=OMNNI=OOENNFW=NMPRJNMPSK=

xSOz 韩怀举I=金= =伟I=董= =涛I=等K=复方甘草酸苷联合葛

根素对非酒精性脂肪性肝病患者血清瘦素及胰岛素

抵抗指数的影响= xgzK= 中国综合临床I= OMNQI= PMEOFW=
NSQJNSTK=

xSPz 刘= =义I=徐伟松I=范= =辉I=等K=复方甘草酸苷联合多

烯磷脂酰胆碱治疗非酒精性脂肪性肝炎临床观察=
xgzK=现代中西医结合杂志I=OMNQI=OPERFW=RMOJRMPK=

xSQz 李旭芳I=高= =静I=李晓岚K=复方甘草酸苷治疗糖尿病

非酒精性脂肪肝的疗效观察 = xgzK= 中国医药指南 I=
OMNOI=NMEOSFW=VMJVOK=

xSRz 刘= =毅K=复方甘草酸苷联合水飞蓟宾治疗青少年非

酒精性脂肪肝 PS例= xgzK=中国药业I=OMNMI=NVEOFW=UMK=
xSSz 吕永丰I=叶= =琳I=陈清霞I=等K=复方甘草酸苷用于治

疗非酒精性脂肪性肝炎的临床观察= xgzK=中国实用医

药I=OMNMI=REOVFW=OPJOQK=
xSTz 孙文锦 K= 多烯磷脂酰胆碱联合复方甘草酸苷治疗

kAcia 的疗效观察 = xgzK= 西部医学 I= OMNOI= OQENNFW=
ONTOJONTPK=

xSUz 赵海明K=复方甘草酸苷片治疗非酒精性脂肪性肝炎

临床观察 = xgzK= 西部医学 I= OMNMI= OOETFW= NNVSJNNVTI=
NOMMK=

xSVz 李= =丽I=邓树忠K=阿托伐他汀钙联合复方甘草酸苷

片治疗 RM 例非酒精性脂肪性肝病的临床观察= xgzK=
中国卫生产业I=OMNOI=NMETFW=TNK=

xTMz 赵= =奕K=多烯磷脂酰胆碱联合复方甘草酸苷治疗非

酒精性脂肪肝临床观察 = xgzK= 中国乡村医药杂志 I=
OMNQI=ONESFW=PMJPNI=PPK=

xTNz 赵继海I=何金芳I=吴寿荣I=等K=左卡尼汀联合甘草酸

二铵治疗非酒精性脂肪肝 QS 例疗效观察= xgzK=中国

医学创新I=OMNPI=NMENPFW=RMJRNK=
xTOz 李= =民I=杨= =静I=邱俊林K=二氯醋酸二异丙胺联合甘

草酸二铵治疗慢性乙型肝炎并脂肪肝疗效观察= xgzK=
西部医学I=OMMUI=OMERFW=NMNPJNMNQK=

xTPz 郭秀丽I=梁丕霞I=徐有青K=甘草酸二铵与多烯磷脂酰

胆碱治疗非酒精性脂肪性肝炎的疗效比较= xgzK=中国

新药杂志I=OMNOI=ONEPFW=OUVJOVOK=
xTQz 辛广芹I=柴丰收I=崔秀贞K=甘利欣治疗肝功能异常脂肪

肝的临床研究= xgzK= 中国社区医师W= 医学专业I= OMMUI=
VENQFW=QOK=

xTRz 张启祥K=甘草酸二铵肠溶胶囊治疗脂肪性肝病疗效

观察= xgzK=中国初级卫生保健I=OMNNI=OREQFW=NMRJNMSK=
xTSz 张国强K=甘草酸二铵肠溶胶囊治疗非酒精性脂肪性

肝炎的临床疗效 = xgzK= 医学信息 I= OMMUI= ONEUFW=
NPVQJNPVRK=

xTTz 王= =鹏K=二甲双胍联合天晴甘平治疗非酒精性脂肪

肝病 RN 例疗效观察= xgzK=山东医药I= OMNMI= RMEOPFW=
UPJUQK=

xTUz 李达斌K=辛伐他汀联合甘草酸二铵治疗非酒精性脂

肪肝 RR例= xgzK=中国药业I=OMNQI=OPENRFW=NMOJNMQK=
xTVz 杨江平I=张娇艳I=吴安兰K=异甘草酸镁与多烯磷脂酰

胆碱治疗脂肪肝的临床研究= xgzK= 临床合理用药杂

志I=OMNQI=TEOFW=QUJQVK=
xUMz 周晓玲I=谢= =胜I=赵正孝I=等K=异甘草酸镁结合强肝

消脂饮对非酒精性脂肪肝胰岛素抵抗指数的影响=
xgzK=河北医药I=OMNMI=POENPFW=NTQSJNTQUK=

xUNz 姜明霞I=战丽莹I=葛迎春K=天晴甘美治疗难治性脂肪

肝的疗效观察= xgzK=中国医药导报I=OMMVI=PMEPNFW=NSUK=
xUOz 陈尚君I=蔡栋梁I=费秀斌I=等K=异甘草酸镁联合丹参

粉治疗老年脂肪性肝病疗效观察 = xgzK= 当代医学 I=
OMNNI=NTEPNFW=NPQJNPRK=

xUPz 王翔燕K=异甘草酸镁联合丹参粉治疗老年脂肪性肝

病疗效观察= xgzK=中国实用医药I=OMNPI=UENFW=NPPJNPQK= =
xUQz 周= =艳I=曹雪霞K=异甘草酸镁联用谷胱甘肽治疗脂肪肝

疗效观察= xgzK=中国社区医师W=医学专业I= OMNNI= NPENSFW=
TMK=

xURz 薛育政I=沈燮萍I=刘宗良I=等K=门冬氨酸鸟氨酸联合

异甘草酸镁对非酒精性脂肪性肝炎的作用研究= xgzK=
药品评价I=OMMUI=REVFW=QNNJQNOI=QOOK=

xUSz 陈爱东I= 陈东麟K= 异甘草酸镁联合复方二氯醋酸二

异丙胺治疗非酒精性脂肪性肝炎疗效观察= xgzK=牡丹

江医学院学报I=OMNMI=PNEPFW=SOJSPK=
xUTz 伍国顺K=异甘草酸镁联合丹参治疗非酒精性脂肪性

肝炎的疗效观察= xgzK=中国当代医学I= OMNNI= NUEOTFW=
RUJRVK=

xUUz 张明发I= 沈雅琴K= 薏苡仁抗代谢综合征的药理作用

研究进展= xgzK=药物评价研究I=OMNQI=PTEOFW=NTUJNUPK=




